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Abstract of EP0454623 

A process for the preparation of 1 ,3-diketones of the formula i is described, in which R1 and R2, 
independently of one another, represent C1-C20-alkyl, phenyl, phenyl which Is substituted by halogen, 
hydroxy!, N02, C1-C4-alkyl and/or C1-C4-alkoxy, C7-C9-phenylalkyl or a radical of the formula II -A-X-R 
(ll> in which A denotes C1-C12-alkylene, phenylene, phenylene which is substituted by halogen, 
hydroxyl, N02, C1-C4-alkyl and/or CI -C4-alkoxy. or C1-C12-alkylene which is substituted by hydroxyl, 
halogen and/or alkoxy, X represents oxygen or sulphur and R4 denotes hydrogen, C1-C18-alkyl, phenyl 
phenyl which is substituted by halogen, hydroxyl, G1-C4-alkyl, N02 and/or C1-C4-alkoxy or denotes C7- 
C9-phenylalkyl, and R3 represents hydrogen, C1-C20-alkyl, phenyl, phenyl which is substituted by 
halogen, hydroxyl, C1-C4-alkyl, N02 and/or C1-C4-alkoxy or represents C7-C9-phenylalkyl. The proces? 
consists in Claisen condensation of a ketone of the formula III with an ester of the formula IV or in which 
R5 denotes C1-C4-alkyl, phenyl or phenyl substituted by halogen, C1-C4-alkyl or hydroxyl, the reaction 
with the base added as a catalyst, i.e. an alkali metal hydride or alkaline earth metal hydride or a C1-C5- 
alkali metal alcoholate or alkaline earth metal alcohotate, being carried out in a mixture of dimethyl 
sulphoxide with at least one organic solvent which is inert under the reaction conditions. 
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(g) Verfahren zur Herstellung von linearen 1,3-Dlketonen. 

(g) Es wlrd ein Verfahren zur Herstellung von 1,3-Diketonen der Fomiel I 



OHO 
II i il 
Rj — C — C — C — R2 



(X) 



CO 

s 



Qu 
UJ 



beschrieben, worin 

Ri und Rz unabhangig voneinander fur Ci-Cso-MM. Phenyl, durch Halogen. Hydroxy, NO2, Ci-C4-AIkyl 
und/oder Ci-C^-Alkoxy substituierles Phenyl, CT-Cg-PhenylalkyI Oder fur einen Rest der Formel II stehen 

.A-X-R4 (») 

wobei . 
A Ci-Ci2-AIkyIen, Phenylen, durch Halogen, Hydroxy. NQ2. CrC4-All^ und/oder Ci-C^-Alkoxy substi- 
tuiertes Phenylen oder durch Hydroxy, Halogen und/oder Alkoxy substitulertes Ot-Ci2-AIkylen bedeutet, 
X fur Sauerstoff oder Schwefel steht und 

R4 Wasserstoff. CrCie-AIkyi. Phenyl, durch Halogen, Hydroxy, CrC4-Alkyl. NO2 und/oder Ci-C4-Alkoxy 
substrtuiertes Phenyl oder CT-Cg-Phenylall^l bedeutet und R3 Wasserstoff, Ct-C2(rAIlQrl. Phenyl, durch 
Halogen, Hydroxy, Ci-C4-AII^I, NO2 und/oder Ci-C4-AIko)Qr substitulertes Phenyl oder Cr-Cg-Phenylalkyl 
darstellL 

Das Verfahren besteht in einer Claisen-Kondensation eines Ketons der Fennel III 



O 
II 

Rj — C — CH2 
R3 

und eines Esters der Fonnel IV 

O 
II 

R2— C— OR5 



m 



(IV) 



bzw. 
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(V), 



worin Rg CrC4-AIkyl. Phenyl Oder durch Halogen. Ci-C4-Alkyl Oder Hydroxy substitulertes Phenyl 
bedeutet, wobei die Umsetzung nr^lt der als Katalysator zugesetzten Base, einem Alkali- oder Erdalkali- 
metallhydrid oder einem Ci-Cs-Alkali- oder Erdalkalimetallalkoholat, In einem Gemisch von Dimethyisui- 
foxid mit mindestens einem unter den Reaktionsbedingungen inerten organischen Losungsmittel 
erfoigt 
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Die voiiiegende Erflndung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von linearen 1 ,3-Diketonen durch Ciaisen- 
Kondensation von Ketonen mit Estem in Gegenwart von Alkali- oder Erdalkalimetailhydriden Oder -^Ikoholaten 
in einem Gemlsch von Dimethylsulbxid mit mindestens einem unter den Reaktionsbedlngungen inerten orga- 
nisclien Losungsmittel. 

5 1 ,3-Dlketone sind als wertvolle Costabilisatoren fur chlorhaltlge Poiymerisate, insbesondere Polyvinylchio- 

rid, die gegen schadigenden Einfluss von Wanne und/oder Liclit geschQtzt warden mQssen, aus der Literatur 
bekannt. Ausserdem sind 1,3-Diketone wichtige Ausgangsstoffe und Zwischenprodukte zur Synthese von 
Heterocyclen. Die Claisen-Kondensation istals Herstellungsmethode fur 1,3-Diketone allgemein bekannt und 
In zahlreichen Lehrbuchern der organischen Chemie, wie z.B. Organikum. VEB Deutscher Verlag der Wissen- 

10 schaften. Berlin (1969). S. 580. 632, 658, J.B. Hendrickson, DJ. Cram, G.S. Hannmond, Organic Chemistry, 
McGraw-Hill S. 522. 524, 525 Oder J, March. Advanced Organic Chemistry, J. Wiley & Sons (1985). S. 437-39, 
835 beschrieben. 

Nonmalenveise wird die Reaktion zur Herstellung der Dikefone in einem inerten organischen Losungsmittel 
in Gegenwart von Alkalialkoholaten ais Base durchgefuhrt So ist In der US-A 3,004.932 die Herstellung von 
15 ungesattigtenp-Diketonen mit Alkalimetallalkoholaten in Diethyletherveroffentllcht Andere Veroffentiichungen 
beschreiben die Verwendung von Alkalimetallhydriden als Base bei der Claisen-Kondensation. Z.B. wird in J.P. 
Anselme, Org. Synth. Vol ^ (1967), 3716 Dibenzoylmethan via Claisen-Kondensation mit Natriumhydrid als 
Base in Dimethylsulfoxid hergestellt. 

Cyclische p-Diketone werden in der DE-A 1 618 442 durch ClaiseivKondensation mit Alkalimetallalkohola- 
20 ten in einer mindestens aquimolaren Menge Dimethylsulfoxid und evfl. einem weiteren Inerten oi^anischen 
Losungsmittel hergestellt. 

Da in den bekannten Verfahren der Claisen-Kondensation zum Enreichen guter Ausbeuten hohe Ueber- 
schusse an Keton eingesetzt werden mussen und lange Reaktionszeiten erforderiich sind, besteht ein Inter- 
esse an verbesserten Verfahren zur Durchfuhrung dieser Reaktion. Ausserdem ist die bisher angewandte 

25 Qbllche Methode der Isoiierung und Relnigung der synthetisierten Diketone auftvendig. So ist es fQr die Indu- 
strielle Anwendung von Vorteil, ein vereinfachtes Verfahm einzufuhren. 

Es wurde nun uberraschenderweise gefinden, dass durch die Verwendung eines Gemisches von Dimethyl- 
sulfoxid mit einem weiteren, unter den Reaktlonsbedingungen inerten, organischen Losungsmittel das Verfah- 
ren besonders vortellhaft ablauft. Es wird die Reaktionszeit verkurzt und eine sehr hohe Ausbeute erzielt 

30 Gegenstand der Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung von linearen 1,3-Dlketonen der allgmeinen For- 
mel I 



35 



OHO 

11 I li 

Rt — C— C — C — Ro 
I 

R^ 



40 worin 

Ri und R2unabhangig voneinander fur Ci-C2o-AIkyl. Phenyl, durch Halogen. Hydroxy, NO2, Ci-C4-AllQrl und- 
/oder Ci-C^-Alkoxy substituiertes Phenyl, CrCg-Phenylalky oder fur einen Rest der Formel II stehen 

-A-X.R4 (11) 

wobei 

45 A Ci-Ci2-Alkylen. Phenylen, durch Halogen, Hydroxy, NO2, Ci-C4-AllQrl und/oder Ci-C^rPdkoxy substituiertes 
Phenylen oder durch Hydroxy, Halogen oder/und Alkoxy substituiertes Ci-Ci2-AIkyIen bedeutet, 
X fur Sauerstoflf oder Schwefel steht und 

R4 Wasserstoff, Ci-Cis-AikyI, Phenyl, durch Halogen, Hydroxy, Ci-C4-Alkyl, NO2 und/oder CrC4-Alkoxy sub- 
stituiertes Phen^ Oder CrCg-PhenylalkyI bedeutet und R3 Wasserstoff, Ci-C2o-Alkyi, Phenyl, durch Halogen, 
so Hydroxy, Ci-C4-Alky!, NO2 und/oder Ci-C4-Aikoxy substituiertes Phenyl oder Cr-Cg-Phenylallvl darstellt, durch 
Claisen-Kondensation von Ketonen der Formel III 



55 



o 
II 

Rl— C — CH2 
R3 



(m) 
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mit Estem der Formel IV 



O 
II 

R2 — C — OR5 



(TV) 
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worin Rs fur Ci-Cs-AlkyI, Phenyl, Oder durch Halogen, Ci-C4-Alkyl oder Hydroxy substitulertes Phenyl steht; 
Oder, wenn R2 in Formal l-(CH2)mOH bedeutet, auch mit cyclischen Estem der Fonmel V 



in der m 2 bis 10 bedeutet, 

in Gegenwart eines Alkali- Oder Erdalkalimetallhydrids oder Ci-Cs-AIkali- Oder Erdalkalimetallakoholats als 
Base, dadurch gekennzeichnet, dass man die Umsetzung in einem Gemisch von Dimeth^sulfoxid mit minde- 
stens einem unter den Reaktionsbedingungen inerten, organischen Losungmittel durchfurt 

Rx und R2 als Ci-C2o-Alkyi konnen linear oder verzwetgtsein und belsplelsweise Methyl, Ethyl, n-Propyl, 
Isopropyl, n-Butyl, tert-Butyi, n-Pentyl, Isopentyl, n-Hexyl, n-Heptyl, n-Octyl, Isooctyl, n-Nonyl, Decyl, Undecyl, 
Dodecyl, Tridecyl, Tetradecyl, Pentadecyi, Hexadecyl, Heptadecyl, Octadecyl, Nonadecyl oder Eicosyl, bevor- 
zugt Ci-Ci8-Alkyl, insbesondere z.B. Methyl, Isopentyl, n-Nonyl, Pentadecyi oder Heptadecyl bedeuten. 

1st Ri Oder R2 substitulertes Phenyl, enthSIt letzteres z.B. 1 bis 3, insbesondere 1 oder 2 Substltuenten, 
vorzugswelse einen Substltuenten. 

Ri und R2 als (Ci-C4-AII^)-phenyl konnen beispielswelse fur mit 1-3, insbesondere 1 oder 2 Alkylgruppen, 
vor allem mit Methylgmppen substitulertes Phenyl stehen. Belspiele dafur sind Tolyl, Xylyl oder Mesityi. 

Ri und R2 als durch Halogen substituiertes Phenyl konnen beispielsweise einen ein- oder mehrfach durch 
Ruor, Chlor Oder Brom, insbesondere Chloroder Brom substltuierten Phenylring bedeuten, wiez.B. Chlorphe- 
n^ Oder Dichlorphenyl. 

CrC4-Alkoxy bedeutet beispielsweise Methoxy, Ethoxy, Propyloxy oder Butoxy, ein entsprechend substi- 
tulertes Phenyl ist beispielsweise Methoxyphenyl. 

Ri und R2 als C7-Cg-Phenyialkyl stehen z.B, fur Benzyl, Phenylethyl, a-Methylbenzyl, 3-PhenyIpropyI oder 
a,a-DimethylbenzyI, bevorzugt ist Benzyl. Bevorzugtsind Ri und R2 CrCig-Alkyl, Phenyl, (Ci-C4-AIkyl}phenyl 
Oder -A-X-R4, 

A als Ci-Ci2-AIky!en kann beispielsweise ein lineares oder verzweigtes, vorzugsweise lineares Alkylen 
bedeuten. Beispiele fur solche Reste ergeben stch aus den oblgen Belspielen fur Alkyi als Ri und R2 bis zur 
entsprechenden Anzahl der C-Atome durch Anfugen des Suffixes -en. Bevorzugt ist Ci-Ce-All^len, insbeson- 
dere n-Propy!en oder n-Pentyien. 

R4 als Gi-Cis-AIkyl kann z.B. fur lineares Oder verzweigtes Alkyl stehen wie beispielsweise fur Ri und R2 
beschrieben bis zur entsprechenden Anzahl der C-Atome. 

R4ais substituiertes Phenyl oderC7-Cg-PhenylalkyI kann die gleichen Bedeutungsmdglichkeiten haben wie 
fQr Ri und R2 beschrieben. 

R4 ist bevorzugt WasserstofF, Gi-Cis-AIkyl oder Phenyl. 

A als gegebenenfalls substitulertes Phenylen ist vorzugsweise o- oder p-Phenyien, insbesondere unsub- 
stitulertes Phenylen. 

R3 als Ci-C2(rAIkyl, subsbtulertes Phenyl oder CrCd-Phenylalkyt kann die gleichen Bedeutungsmdglich- 
keiten haben wie fur Ri und R2 beschrieben, bevorzugt ist Gi-C4-A]kyl. 

R3 steht bevorzugt fur Wasserstoff oder Ci-C4-Aikyl, ganz besonders bevorzugt ist R3 Wasserstoff. 

Rs als Ci-Cs-AIkyI bedeutet beispielsweise Methyl, Ethyl, n-Propyl, Isopropyl, n-Butyl, tert-Bulyl, n-Pentyl 
Oder Isopentyl. R5 ist insbesondere Gi-C4-Alkyl, vor allem Methyl. 

Re als (Gi-G4-AlkyI)-phenyi kann die gleichen Bedeutungen haben wie fur Ri und R2 beschrieben. 

Bel dem verwendeten Alkalimetallhydrki handelt es sich beispielsweise um Lithlumhydrid, Natriumhydrid 
Oder Kalhimhydrid, Insbesondere Natriumhydrid und Kallumhydrid, ganz besonders bevorzugt um Natriumhy- 
drid. 

Belspiele fur Erdalkalihydride sind Magnesiumhydrid und Galciumhydrid. Bevorzugt sind Alkalimetallhy- 
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dride. 

Beispiele fur CrCs-AIkalimetallalkohoIate sind UOCH3, NaOCHa. KOCH3, LiOCzHg, NaOCaHs, KOC2H5, 
LiOn-CaH/NaOn-CsHy, KOn-C^Hj, UOi-OjHj, NaOI-CaHy. KOi-CaHy. LiOn-C4H9, NaOn-C4H9, KOn-C^Hg, LiOi- 
C4H9. NaOi-C4H9, KOi-C4H9, LiOtert-C4H9, NaOtert-C4H9, K0tert-C4H9. LiOn-CgHn, NaOn-CgHn, KOn-CgHi,, 
5 LiOi-CsHii. NaOi-CgHii, KOi-CsHu, LiOtert-CsHu, NaOtert-CgHn. KOtert-CgHn. 

Entsprechende Erdalkalimetalialkoholate sind beispielsweise Mg(OCH3)2, Ca(OCH3)2, Mg(OC2H5)2, 
Ca(OC2H6)2. Mg(On-C3H7)2. Ca(On-C3H7)2. Mg(Oi-C3H7)2, Ca(Oi-C3H7)2, Mg(0n-C4H9)2» Ca(On-C4H9)2, 
Mg(Otert-C4H9)2, Ca(Otert-C4H9)2, Mg(OhC4H9)2. Ca(Oi-C4H9)2, Mg(On-C6Hii)2, CaCOn-CgHuh, Mg(Oi- 
C5Hii)2, Ca(Oi-C5Hii)2, Mg{Otert-C6Hii^, Ca(Otert-C5Hii)2, insbesondere Magnesiumalkoholate. 
10 Bevorzugt werden Alkalimetallalkoholate, insbesondere Na-AIkohoIate, z.B- NaOCHa, NaOCaHs und NaO- 
tert-C4H9, insbesondere NaOCH3 und NaOtert-C4Hg, venvendet 

A!s unter den Reaktionsbedingungen inerte organische Ldsungsmittel kommen beispielsweise lineare Oder 
cyclische Etiier, aliphatische oderaromatische Kohlenwasserstoffe odercyclische oderlineare Amide in Frage. 

Lineare oder cyclische Ether konnen beispielsweise Mono-, Di- Tri- Oder Polyether sein. 
15 Beispiele dafur sind: Diethylether, Diisopropylether, Methyl-tert-butylether» Dibutylether. Ethylenglycoldi- 
methyiether, Diethylenglycoldimethylether, Tetrahydrofuran, Tefrahydropyfan, Dioxan Oder DIoxoian. Bevor- 
zugt sind cyclische Ether und hohere lineare Ether (2.B. ab 5 C-Atomen), insbesondere Dioxan, 
Diethylenglycoldimethylether, Tetrahydrofuran oder Methyl-tert-butylether. Es konnen auch Mischungen dieser 
Ldsungsmittel verwendet werden. 
20 Als aliphatische Kohlenwasserstoffe werden beispielsweise Pentan, Hexan, Heptan, Octan, Cyclohexan, 

Decalin, Petrolether oder Mischungen davon verwendet Zweckmassig verwendete aromatlsche Kohlenwas- 
serstoffe sind beispielsweise Benzol, Toluol oder Xylol, bevorzugt ist Toluol. 

Als cyclisches oder llneares Amid kommt z.B. N-Methyl-Pyn-oIidon In Frage. 

Bevorzugt werden als inerte organische Losungsmlttel Dioxan, Tetrahydrofuran, Diethylenglycoldimethyl- 
25 ether, Methyl-tert-butylether, Toluol oder N-Meth^pyrrolidon verwendet 

Von besonderem Interesse ist die Herstellung von Verblndungen der Formel I, worin 
Ri und R2 unabhangig voneinander Ci-Cjo-Alkyl, Phenyl, (CrC4-Alkyl)-phenyl oder einen Rest der Fomnel li 
bedeuten, 

A fur Ci-Ce-Alkylen steht, 
30 R4 Wasserstoff, Ci-Cis-Alkyl, Phenyl oder (C,-C4rAlkyO-phenyl darstellt und 

R3 fur Wasserstoff und Ct-C4-Alkyl stehL 

Bevorzugt werden Verblndungen der Formel I beansprucht, worin 

Ri und R2 unabhangig voneinander d-Cig-Alkyl, Phenyl oder einen Rest der Formel II bedeuten, 

R4 Wasserstoff, Phenyl oder Ci-Cis-Alkyl darstellt und 
35 R3 fur Wasserstoff steht 

Erfindungswesentlich ist, dass im oben beschriebenen Verfahren ein Losungsmittelgemlsch aus Dimethyi- 

sulfoxld und mindestens einem unter den Reaktionsbedingungen inerten organischen Ldsungsmittel venwen- 

det wird. Bevorzugt sind Gemische, In denen der Antell von Dimethylsulfoxid z-B. 10-80 %, vorzugsweise 

10-60%, insbesondere 15-50 %, betragt Auch Gemische mit 20-70 %. z.B. 30-60 % Dimethylsulfoxid sind 
40 zweckmassig. 

Bevorzugt sind Losungsmittelgemische. die kein Dlmethylfonnamid enthalten. Das Reaktionsgemisch 
kann auch geringe Anteile des zum jeweiligen Alkali- oder Erdalkalialkoholat korrespondierenden Alkohols ent- 
halten. 

Zweckmassig ist die Durchfuhrung des erfindungsgemassen Verfahrens bei Temperaturen zwischen -20 
45 und +70*C. Bevorzugt llegen die Reaktionstemperaturen z.B. zwischen -6 und +40*C- 

Die Reaktionszeiten des oben beschriebenen Verfahrens zur Clalsen-Kondensatlon k6nnen in weiten 
Grenzen schwanken, liegen im allgemeinen aber zwischen 0,5 und 6,0 Stunden. 

Von Bedeutung ist auch die Moglichkeit einer vereinfachten Aufarbeitung nach der Reakb'on. Sie besteht 
darin, dass das aus der Reaktlonslosung ausfallende Alkali- oder Erdalkalimetallsalz des Diketons direkt aus 
50 der L6sung abfiltriert und gewaschen wird, und danach durch Hydrolyse mit einer verdunnten Saure das reine 
Diketon erhalten wird. Als Sauren kommen beispielsweise Essigsiure, Ameisensaure, Phosphorsaure, Salz- 
saure oder Schwefelsaure in Frage, bevorzugt sind Salzsaure und Schwefelsaure. 

Wie bereits eingangs erwahnt, stellen die erfindungsgemass herstellbaren linearen 1,3-Diketone wertvolle 
CostabiiisatoiBn fur chlorhaltige Polymerisate, die gegen schadigenden EInfluss von Wannne und/oder Licht 
65 geschutrt werden mussen, dar. Es besteht daher ein Interesse daran diese Diketone in mSglichst einfachen 
Verfahren mitwenig Energieaufwand in hohen Ausbeuten herzustellen. 

Das erfindungsgemasse Verfahren erSffnet einen technisch besonders gunstigen und wirtschaftlichen 
Weg zu deren Herstellung. 

5 
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Ein wichtiger VorteH des erfindungsgemassen Verfahrens llegt darin, dass zu seiner Durchfuhrung relativ 
niedrige Reaktionstemperaturen erforderilch sind, ein wichtiger Aspekt der Energieersparnis fur die industrieile 
Anwendung. So kann das Verfahren z.B. bei -20-70^C vorzugsweise be! -5" bis 'f40''C durchgefuhrt werden. 
Eine Erhohung der Reaktbnstemperaturen hat nicht zwangsweise eine Ausbeutesfeigerung zur Fdge. In den 
bisherbekannten Verfahren istdie Verwendung eines biszu 100%igen Ueberschusses anKetonzurErlangung 
guter Ausbeuten erforderiich. Als besonderer technischer Vorteil des erfindungsgemassen Verfahrens ist daher 
auch die niogliche Emiedrigung des Edukt- und Basen-Ueberschusses im Vergleich zu den bisher bekannten 
Verfahren zu nennen, was eine Verringerung der Enteorgungsprobieme mit sich bringt So ist es moglich, nrtit 
dem erfindungsgemassen Verfahren auch mit annahemd stdchiometrischen Mengen oder geringen Ueber- 
schussen an Ester hohe Ausbeuten zu erzielen. Die Esterkomponente und/oder die Base setzt man zweck- 
massig in einer Menge von 0,5-1,5 Mol, voizugsweise 0,65-1,25 Mol, insbesondere 0,9-1,2 Mol, bezogen auf 
1 Mol Keton, ein. 

Die Reaktion wird vorteilhaft so durchgefuhrt, dass man z.B. die Base im Losungsmittel vorlegt und die 
Ester- und Ketonkomponente nacheinander oder gleichzeitig zugibt. Uebliche Operationen wie Ruhren des 
Reakttonsgemisches sind von Vorteil. 

Das erfindungsgemasse Verfahren belnhaltet in einer bevorzugten Ausfuhrungsform auch eine verein- 
fachte Mogiichkeit der Aufarbeitung des Reaktionsproduktes. So braucht dieses nicht unbedingt, wie bisher 
bekannt, noch in der Reaktionslosung hydrolysiert und dann mit Hilfe von organischen Losungsmitteln extra- 
hiert zu werden, sondern das Alkali- oder Erdalkalimetallsalz des Produktes lallt aus der Reakttonsldsung aus 
(gegebenenfalls nach Abdestillieren zumindest eines Teiles des Losungsmittels und gegebenenfalls nach 
Zugabe eines Ldsungsmittels, in dem das Salz nicht loslich ist), wird abfilbriert, gewaschen und dann das reine 
isolierte Saiz hydrolisiert Ein Vorteil liegt darin, dass das organische Losungsmittel nicht mit Wasser verun- 
reinigt wird und leichtwiedervenvendet werden kann. 

Ausserdem werden durch diese Aufarbeitungsweise Produkte mit hoher Reinheit erhalten, da entstandene 
organische Nebenprodukte zusammen mit dem organischen Losungsmittel abgetrennt werden konnen, wah- 
rend diese Produkte bei der Aufarbeitung mittels Extraktlon mit dem gewunschten Reaktlonsprodukt zusam- 
men extrahiert werden und dieses verunreinigen. 

Wie dem Fachmann bekannt, konnen die Verbindungen der Fonmel I selbstverstandlich teilweise oder ganz 
in den tautomeren Formen vorliegen nach dem Glelchgewicht 



Die nachfolgenden Beispiele eriautem das erfindungsgemasse Verfahren weiter. Darin, sowie in der ubri- 
gen Beschreibung und den Patentanspruchen bedeuten Teile Gewichtsteile und Prozentangaben Gewlchts- 
prozent, sofem nichts anderes angegeben ist. 

Beispiel 1: 1,3-Diphenyi-prQpan- 1,3-dion (Dibenzoylmethan) 



In einem 0,5 1 Sovirel-Kolben (doppelwandiges Reaktbnsgefass) mit Ruhrer, ThenTKxneter, Tropftnchter 
und Ruckflusskuhler mit Biasenzahler werden unter Stickstoff je 100 g wasserfreies Dimethylsulfoxid (DMSO) 
und Tetrahydrofuran und 10 g Natriumhydrid (80 % in Panraffindl) auf -*^5''C abgekuhit und ein Gemisch aus 
45 g Benzoe83ur6methylester/36 g Acetophenon Innerhalb 60 Minuten bei S-IO^'C eingetropft Nach beendeter 
Zugabe wird das Gemisch noch 10 Minuten bei 5°G nachgeruhrt, anschliessend auf SO'^C erwanmt, in einen 
1-Liter-EinhalskoIben ubergespult und am Rotatk)nsverdampferdie niedrigsiedenden Anteile abdestilliert. Der 
RGckstand von 203 g wird in 800 ml Eiswasser geldst, mit 30 g 50%lger Schwefelsaure angesiuert, 10 Minuten 
gerQhrt, die ausgefailenen Kristalle abgesaugt, mit Wasser gewaschen und bis zur Gewichtskonstanz getrock- 
net 
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Ausbeute: 63,6 g = :^94,5% derTheorle, schwach gelbe Kristalle mit einem Schmelzpunktvon 72-75*'C. 
Gehalt laut Gaschromatogramm 98,2 % Dibenzoylmethan. 

Beispiei 2: 1,3-DiphenyI-propan-1,3-dion (Dibenzoylmethan) 



In einerApparaturwie in Beispiei 1 beschrieben werden 100g wasserfreies Dlmethylsufoxid, 100g Diethyl- 
englycoldimethylether. 6 g absolutes Metlianol und 18 g Natriummethylat (97%ig) vorgelegt. Zu dieser 
Mischung wird bei 25 ''C ein Gemisch aus 45 g Benzoesauremethylester und 36 g Acetophenon innerhalb von 
45 min. zugetropfL Nach der Zudosierung wird das Reakttonsgemisch 2 h bei 30 nachgeruhrt und anschlies- 
send das Losungsmlttel unter Vakuum bei einer Temperaturvon < 60 abdestiliiert Der Ruckstand wird mit 
150 g Methyl-tert-butylether verdunnt auf 0 abgekuhit und filtriert Der Filterkuchen wird zweimal mit Me- 
thyMert-butylether gewaschen. Anschliessend wird der leicht grau gefarbte Feststoff in verdunnter Salzsiure 
aufgenommen, geruhrt und nach dem Abfiltrieren bis zur Gewichtskonstanz gefrocknet 

Ausbeute: 61 ,3 g ai91 ,1 % der Theorie weisse bis leicht gelbe Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 72- 
75«C. 

Beispiei 3: 1-Phenyl-butan-1,3-dton 



Es wird wie In Beispiei 1 verfahren, wobei an Stelle von Acetophenon 17,4 g Aceton eingesetzt werden 
und die Losungsmittelmenge von 1 00 g auf 150 g Dimethylsulfoxid/Tetrahydrofuran erhoht wird, 

Ausbeute: 42.6 g :S:87.5 % der Theorie, gelbes kristallines Pulver mit einem Schmelzpunktvon 52-53*'C- 
Laut Kemresonanzspektmm liegt ein Gemisch von 14 % 






und 86 % 
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Belspiel 4; 6-Methyl-1-phenyl-heptan-1,3-dion 



CH. 



13 



5 /~\ " " 

\=/ 2 -CH3 

Verfahren wie im Beispiel 1 beschrieben; anstatt Acetophenon werden 34,5 g 5-Methyl-2-hexanon einge- 
to setzt 

Die Aufarbeitung nach dem Ansauem des Reaktionsgemlsches mit Schwefelsaure erfolgt durch Extrahie- 
ren derwassrigen Losung mit 2 x 100 ml Dichlomnethan, anschliessende Trocknung uber Natriumsuifat, Abzie- 
hen des Losungsmittels am Rotationsverdampfer und Reinigung durch Destination. 

Ausbeute: 52,8 g ^80,6 % der Theorie einer gelben Flussigkeit mit einem Siedepunkt 98-1 00''C/0,2 mbar 
f5 und einem Brechungsindex n^ : 1 ,5505. 

Beispiel 5: 1-PhenyI-dodecan-1 ,3-dion 

^ / \ H ? 

/ \- C - CHg- C 4 CHg-^CHs 

25 Verfahren wie im Beispiel 1 beschrieben; anstatt Acetophenon werden 51,0 g 2-Undecanon eingesetzL 
Die Aufarbeitung erfolgt wie im Beispiel 4 beschrieben. 

Ausbeute: 74,6 g ^90,7 % der Theorie einer farblosen RQssigkeit mit einem Siedepunkt 140-42^0/0,25 
mbar und einem Schmelzpunkt von 36-37''C. 

^ Beispiel 6: 1--Pheny!-6-n-dodecylthlo-hexan-1 ,3-dion 



/ V O 



o 

^ \ / - CH^-C-fCHa-^S-n-CizHzs 



Verfahren wie im Beispiel 1 beschrieben; es werden jedoch 24 g Acetophenon eingesetzt und anstatt Ben- 
zoesauremethylester und Natriumhydrid werden 66,6 g n-Dodecylthiobuttersauremethylester und 21,2 g Na- 
^ triumt-butylat eingesetzt. Das Tetrahydrofuran wird durch die gleiche Menge Toluol ersetzt und die 
Reakttonstemperatur betragt O^'C. 

Ausbeute nach Umkristallisation aus i-Propanol/Wassen 55,7 g ^71,4 % der Theorie, weisse Kristalle mit 
einem Schmelzpunkt von 44^0. 

^ Beispiel 7: 1-Phenyt-6-phenyIthio-hexan-1 ,3-dion 



50 



O o 

/ \-C-CH2-C-4CH2-J^S— ^ \ 



Verfahren wie im Beispiel 1 beschrieben; es werden 18 g Acetophenon und 4,9 g Natriumhydrid eingesetzt 
und der Benzoesauremethylester wird durch 34,7 g Phenylthiobuttersauremethylester ersetzt. Die Aufarbei- 
^ tung erfolgt wie im Beispiel 4 beschrieben. 

Ausbeute; 33,4 g ^l^A % der Theorie einer gelben Flussigkeit mit einem Siedepunkt 178-82*'C/0,13 mbar 
und einem Brechungsindex n^ : 1 ,61 85. 
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Beispiel 8: 8-Hydroxy-1-phenyl-octan-1,3-dfon 



a 



o o 

C-CH2-C-tCH2t-OH 



10 

In einem 0,5-1 Sovirel-Kolben (doppelwandiges Reaktionsgefass) mit Ruhrer, Thermometer. Tropftrichter 
und Destillationsvorlage werden 99,0 g Natriummethylatlosung (30%ige Lfisung in Methanol) und 117 g 
Dimethylsulfoxid unter Stickstoff vorgelegt. Aus dieser Losung werden ca. 62 g Methanol abdestilliert Die ent- 
standene Suspension wird abgekuhit Bei 30°C werden 100 g N-Methyl-pyrrolidon zugegeben und auf CC 

15 abgelcQhIt Bei dieser Temperatur wild eine Losung von 60,0 g Acetophenon, 62,8 g e-Caprolacton und 17,0 
9 N-Methyl-Pyn-olldon im Verlauf einer Stunde zudosiert Dann wird 30 Minuten lang bei O^C, anschiiessend 
2 Stunden bei 20**C nachgeruhrt. Aus der Produlctlosung werden bei einer Sumpftemperatur von <70^C ca. 120 
g Losungsmittelgemisch abdestilliert. Nach Abkuhlung auf SO^'C werden 300 ml Wasserzum Ruckstand gege- 
ben. Die Losung wild dreimal mit je 70 ml Xylol extrahlert, mit Wasser auf 1200 ml verdunnt und dann mit ca. 

2D 28 ml 50%iger Schwefelsaure auf pH 5,5 eingestellL Das ausgefallene Produkt wird abfiltriert, auf der Nulsche 
mit 100 ml Wasser gewaschen und im Vakuum bei ca. 30°C bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. 

Ausbeute: 85,0 g :£=72,6 % der Theorie leicht gelbliche Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 46-48**C. 
Gehalt laut Gaschromatogramm: 97,3 %. 



25 Beispiel 9: 6-Hydroxy-1'pheny!-hexan-1,3-dlon 



O O 

C-CH2-C-^CH2^0H 

a 



In gleicher Weise wie unter Beispiel 8 beschrieben, werden 60,0 g Acetophenon, 47,4 g Butyrolacton und 
99,0 g Natriummethylatlosung (30%ige Losung in Methanol) umgesetzL Nach der unter Beispiel 8 beschrie- 
benen Aufarbeitung ^llt das Produkt nach mehreren Stunden aus der Mutteriauge aus, wird abfiltriert mit Was- 
ser gewaschen und im Vakuum bei ca. 30°C bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. 

Ausbeute: 70.0 g :^68 % der Theorie, gelbe Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 35*'C. 

• Beispiel 10: 8-Hydroxy-1 -phenyl-octan-1 ,3-dion 



O O 

45 8 ^ GHo- C -e CHgt- OH 

o 

50 

In einer Apparatur wie in Beispiel 8 werden 30,8 g Natriummethylat (97 %), 117,0 g DMSO und 117,0 g 
Dioxan vorgelegt und auf 0°C gekuhlt. Bei dieser Temperatur wird eIne Losung von 61,3 g Acetophenon, 57,7 
g e-Caprolacton und 17,0 g Dioxan unter Ruhren Im Veriauf einer Stunde zudosiert Es wird 30 Minuten bei 

und anschiiessend 2 Stunden bei 20'»C nachgeruhrt. Dann warden bei 70*C und vermindertem Druck ca. 
55 220 g Losungsmittel abdestilliert 

Der Ruckstand wird mit 300 g Wasser versetzt und die Suspension dreimal mit je 70 ml Xylol exbrahiert 
Dann wird die wissrige Phase auf 1000 ml verdunnt mit Schwefelsaure auf pH - 5 eingestellL Das ausgefal- 
lene Produkt wird abfiltriert und getrocknet 

9 
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15 



20 



25 



30 



35 



40 



45 



50 



Ausbeute: 78,1 g £zSS,S % derlheorie gelbliche Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 47-50<*C. 
Wenn das Natriummethylat durch 52,9 g Natrium-tert.-bu1ylat ersetzt wird, betragt die Ausbeute 79,0 g 
67,4%derTheorle. 

Beispiel 11: 8-Hydroxy-1-phenyI-octan-1 ,3-d!on 



Analog zu Beispiel 8 werden in 1 17,0 g N-Methylpyrrolidon als Ijosungsmittel 61,3 g Acetophenon und 57,7 
g €-CaproIacton mit 52,9 g Natrium-tert-butylat (97 %) als Base kondensiert Es wird wei bei Beispiel 8 beschrie- 
ben aufgearbeitet 

Ausbeute: 73,0 g :^62,3 % derTlieorie. Gelbliche Kristalle vom Schmelzpunkt 47-50*>C. 
Beispiel 12: 1 ,3-DiphenyI-propan-1 ,3-dion 



In einerApparatur wie in Beispiel 1 werden 18,0 g Natriumethylat (97 %}, 100 g DMSO, 100 g Dioxan und 
6 g Methanol vorgelegt und auf O^C abgekuhlt. Anschliessend werden 45 g Benzoesauremethylester und 36 
g Acetophenon als Gemisch uber einen Zeitraum von 35 MInuten zugetropft Das Reaktionsgemisch wird dann 
ca. 45-60 Minuten bei 30''C geruhrt 

Aufarbeitung Methode A 

. Das Ldsungsmittel wird am Rotationsverdampfer abdestilliert (Badtemperatur <60''C) und der Ruckstand 
mit 800 ml Wasser gelost. Anschliessend wird mit verdunnter Salzsaure angesauert und der Niederschlag fil- 
triert, mit Wasser gewaschen und getrocknet 

Ausbeute: 60,0 g :£zS9,2 % derTheorie. 
Reinheit >98 % nach ^^C-Kemresonanzspektrum. 
Schmelzpunkt" 72-75**C. 

Aufarbeitung Methode B: 

Das Losungsmittel wird im Sovirel-Reaktor abdestilliert (Badtemperatur <60*»C) solange der Ruckstand 
geruhrt werden kann. Anschliessend wird der olige Ruckstand mit 200 ml Methyl-tert-butylether (MTBE) auf- 
genommen, auf O^^C abgekuhlt und filtrierL Der Filterruckstand wird 2 x mit 100 ml MTBE und 2 x mit 50 ml 
Petrolether (50-70''C) gewaschen. Der leicht grau gefart}te Feststoff wird mit 500 ml Wasser aufgenommen, 
mit verdunnter Salzsaure angesauert und der Niederschlag filtriert und getrocknet 

Ausbeute: 58,1 g =£=86,3 % derTheorie. 
Reinheit >98 % nach i^c-Kernresonanzspektrum. 
Schmelzpunkt: 72-75^C. 



O O 



n II 




G-CHg-C-f CHg^OH 
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IS 



25 



35 



40 



o o 

II 11 
C-CHg-C^ 

C17H35 



Analog zu Verfahrensweise, die im Beispiel 12 beschrieben ist, werden 99 g Stearinsauremethylesterund 
36 g Acetophenon kondensiert 

Aufarbeitung Methode A: 



Das Ldsungsmittel wird am Rotationsverdampfer abdestilliert (Badtemperatur <60*'C) und der RQckstand 
mit 1000 ml Wasser aufgenommen. Anschliessend wird mit verdunnter Salzsaure angesauert, der Nieder- 
schlag filtiiert. mit 350 ml Methanol gewaschen und getrocknet (109,1 g = 94 % der Theorie). Das Rohprodukt 
wird aus 600 ml siedendem Methanol firaktioniert kristalllsiert 
2D Ausbeute: 78,8 g :S:68 % der Theorie. 

Reinhelt >98 % nach ^^c-Kernresonanzspektrnm. 
Schmelzpunkt: 60-64'*C. 



Aufarbeitung Methode B: 



Das Losungsmittel wird im Sovirel-Reaktor abdestilliert (Badtemperatur <60*C), solange der RQckstand 
geruhrt werden kann. Anschliessend wird derolige RQckstand unter Ruhren mit 200 ml Methanol versetzt, auf 
20*C abgekuhit und filtrierL Der Filterruckstand wird 2 x mit 100 ml Methanol gewaschen. Der leicht grau 
gefarbte Feststoff(Natriumsaiz des Diketons) wird mit 750 ml Wasser aufgenommen, mit verdunnter Salzsaure 
30 angesiuert und der Niederschlag filtriert und getrocknet 
Ausbeute: 87,6 g ;^75,5 % der Theorie. 
Schmelzpunkt: 80-64*C. 

Beispiel 14: 1-Phenyl-octadecan-1 ,3-dion 



O" 



O O 
If II 
C-CH2-C^ 

^15^31 



In einer Apparatur wie in Beispiel 1 werden 31.7 g Natrium-tert.-butylat, 150 g DMSO und 150 g Tetrahy- 
45 drofuran (THF) vorgelegt und auf O'C abgekuhit. Anschliessend werden 89 g Palmltinsauremethylester und 
36 g Acetophenon als Gemisch Qber einen Zeitraum von 45 Minuten zugetropfL Das Reaktionsgemisch wind 
dann ca. 45-60 Minuten bei SO^'C geruhrt, das Losungsmittel am Rotationsverdampfer abdestilliert (Badtem- 
peratur <60*'C) und der RQckstand mit 1 000 ml Wasser aufgenommen. Anschliessend wird mit verdunnter Salz- 
saure angesauert, der Niederschlag filtriert, mit Wasser gewaschen und getrocknet 
50 Das Rohprodukt (1 1 0,6 g) wird einmal aus 400 ml Methanol firaktioniert kristallisiert 
Ausbeute: 68,9 g % der Theorie. 
Reinheit >98 % nach i^C-Kemresonanzspektrum. 
Schmelzpunkt: 62-65''C. 
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Beispiei 15: 1,4-Diphenyi-butan-1,3-dion 



5 




Verfahren wie in Beispiei 1 beschrieben. Anstatt Natriumhydrid warden 31,7 g Natrium-tert.-butylat und 
10 anstatt Benzoesauremethyiester werden 54,2 g Phenylessigsaureethylester eingesetzt. 

Ausbeute: 60,7 g ^84,9 % der Theorle, gelbe wachsartige Substanz, die aus 200 ml i-PropanoI/30 ml Was- 
ser umkristallisert wird. Schmelzpunkt 47-48'*C. 

Beispiei 16: Tempefaturverhalten des Verfahrens 

iS 

Alle Reaktionen werden am Beispiei des Dibenzoylmethans (Produkt von Beispiei 1) in Dimethylsulf- 
oxid/Dioxan mit Natriummettiyiat als Base *Z% Metlianol durchgefuhrt Es wird nach dem Verfahren gemass 
Beispiei 1 gearbeltet Die Reaktionstemperatur wird von 0 bis 70^'C variiert. 

Die Ergebnisse sind in Tabelle 1 wiedergegeben. 

20 



TabeUe 1 



Reaktionstemperatur in 


Ausbeute in % 


Reinheit in % 


0 


89,2 


99 


10 


91,4 


97 


20 


90.3 


98 


3b 


90,3 


94 


50 


80,8 


99 


70 


82,4 


96 



40 Die Versuche zeigen. dass mit einer Temperatursteigerung uber 50''C ketne Ertidhung der Ausbeute mehr 
zu eizielen ist 



Patentanspruche 

45 

1. Verfahren zur Herstellung von linearen 1,3-Diketonen der allgmeinen Fonmel I 

OHO 
II I II 

50 Rj^C--C-C-R2 (I) 



wonn 

55 Ri und Ra unabhangig voneinander fur Ci-Cao-AlkyI, Phenyl, durch Halogen, Hydroxy, NO2, CrC4-AIkyl 

und/oder CrC^-Alkoxy substituiertes Phenyl, CT-Cg-PhenylalkyI oderfur einen Rest der Fonmel II stehen 

-A-X-R4 (II) 

wobei 
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A CrCi2-AlkyIen, Phenylen, durch Halogen. Hydroxy, NO2, Ci-C4-AIkyl und/oderCi-C4-Alkoxy substituier- 
tes Phenylen oder durch Hydroxy, Halogen oder/und Alkoxy substituiertes C^-Ctr-Alkylen bedeutet, 
X fur Sauerstoff oder Schwefel steht und 

R4 Wasserstoff, CrCis-AIkyI, Phenyl, durch Halogen. Hydroxy, C^-C^rMkyl, NO2 und/oder CrC4-AJkoxy 
5 substituiertes Phenyl oder CyCg-Phenylalkyl bedeutet und R3 Wasserstoff, Ct-C2o-Alkyl, Phenyl, durch 

Halogen, Hydroxy, C1-C4-AIM, NO2 und/oder Ci-C4-Alkoxy substituiertes Phenyl oder CrCo-Phenylalkyl 
darstellt, durch Clalsen-Kondensation von Ketonen der Formel III 

o 

10 II 

Ri-c— CH2 (HI) 

R3 

IS mit Estem der Formel IV 



20 



25 



30 



35 



o 
II 

R2-"C — OR5 



(rv) 



worin RsfQrCi-C^^kyl, Phenyl, oderdurch Halogen, Ci-C^-Alkyl oder Hydroxy substituiertes Phenyl steht; 
Oder, wenn R2 in Formel I -(CH2)niOH bedeutet, auch mit cyclischen Estem der Formel V 



(V) 



In derm 2 bis 10 bedeutet, 

In Gegenwart eines Alkali- oder Erdaikalimetallhydrids oder Ci-Cs-AIkali- oder Erdalkalimetallakoholats als 
Base, dadurch gekennzeichnet, dass man die Umsetzung In einem Gemisch von Dimethylsulfoxid mit min- 
destens einem unter den Reaklionsbedingungen inerten, organischen L5sungmitte1 durchfuhrt 




Z Verfahren nach Anspruch 1 , worin 

Ri und Rz unabhangig vonelnander CrC2(rAIkyl. Phenyl. (Ci-C4-AII^I)-phenyl Oder einen Rest der Formel 
II bedeuten, 
40 A fur Ci-Cs-Alkylen steht, 

R^Wasseratoff, CrCis-AIkyI, Phenyl oder (C,-Cis-AIkyl}-phenyl darstellt und 
R3 fur Wasserstoff und Ci-C4-Alkyl steht 

3. Verfahren nach Anspruch 2, worin 

45 Ri und R2 unabhangig voneinander Ci-Cis-Alkyl, Phenyl oder einen Rest der Fonmel II bedeuten, 

R4 Wasserstoff, Phenyl oder CrCie-AlkyI darstellt und 
R3 fur Wasserstoff steht. 

4. Verfahren nach Anspruch 1, worin der Antell von Dimethylsulfoxid in der Mischung mit mindestens einem 
50 unter den Reaklionsbedingungen inerten, organischen Losungsmittel 10 bis 80 % betragt. 

5. Verfahren nach Anspruch 1 , worin die inerten Losungsmittel lineare oder cydische Ether, aliphatische oder 
aromatlsche Kohlenwasserstoffe Oder cyclische oder lineare Amide sind. 

55 6. Verfahren nach Anspmch 5, wobei als inerte organische Losungsmittel Dioxan, Tetrahydrofuran, Dlethyl- 
englycoldimethylether, Methyl-tert-butylether. Toluol oder N-Methylpyrrolidon eingesetzt werden. 

7. Verfahren nach Anspmch 1 , worin die aaisen-KondensaUonsreaktion bei Temperaturen zwischen -20 und 
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+70**C durchgefuhrt wird. 

8. Verfahren nach Anspruch 7, worin die Reaktionstenriperaturen zwischen -5 und *f40''C liegen. 

5 9. Verfahren nach Anspruch 1 , worin die Reaktionszelten der Claisen-Kondensation zwischen 0,5 und 5 Stun- 
den liegen. 

10. Verfahren nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dass das Alkali- Oder Erdalkailmetallsalz des Dike- 
tons direkt aus der Reaktionslosung aus^Ut, isollert und durch Hydrolyse mit verdunnter Siure das reine 

10 DIketon erhalten wird. 

11. Verfahren nach Anspruch 1, worin als Base ein Natriumalkoholat«insbesondereNaOCH30derNaO-t-C4H9, 
Oder NaH eingesetzt wird. 

15 



20 



25 



30 
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40 



45 
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